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Özet: Zeytin ağacının temel fenolik bileşiği olan oleuropein, zeytin meyvelerinin karakteristik acı 
tadından sorumludur. Zeytinin yenilebilir özellik kazanması için mutlaka ortamdan uzaklaştırılması 
gerekir. Elenolik asit ve hidroksitriosolün heterozidik esteri olan oleuropein, insan sağlığı üzerinde 
birçok yararlı etkiye sahiptir. Birçok araştırmacı tarafından antimikrobiyel özelliğe sahip olduğu ispat 
edilmiş olan bu bileşik alternatif gıda katkısı olarak da kullanılabilir. Bu derlemede, oleuropeinin 
kimyasal yapısı ve antimikrobiyel etkisine ilişkin yapılan çalışmalardan söz edilmektedir. 
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A Natural Antimicrobial: Oleuropein 
 
Abstract: Oleuropein is the main phenolic compound of olive tree and is responsible for the 
characteristic bitterness of olive fruits. Olive fruits can only be consumed after brining which removes 
bitterness by leaching out oleuropein and other polyphenols. Oleuropein is a heterosidic ester of 
elenolic acid and hydroxytyrosol and possesses beneficial effects on human health. Many researchers 
have demonstrated this compound has antimicrobial property, so that it might be used as an 
alternative food additive. In this review, the studies about chemical structure and antimicrobial 
activity of oleuropein are mentioned.  
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Giriş 
Zeytin ağacı önemli biyolojik özelliklere sahip fenolik maddelerce zengin olup, bu 
fenolik bileşenlerin başlıcası oleuropeindir (Malik ve Bradford, 2006; Japon-Lujan ve ark., 
2006; Bouaziz ve ark., 2008). İlk kez 1908 yılında Bourquelot ve Vintilesco tarafından 
keşfedilen bu bileşiğin yapısı ancak 1960 yılında tanımlanabilmiştir (Panizzi ve ark., 1960). 
Buna göre oleuropein, elenolik asit ve hidroksitriosolün heterozidik esteridir (Şekil 1).  
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Oleuropein, zeytin meyvesinin ilk dönemlerinde meyvede daha fazla bulunan, 
olgunlaşmanın ilerlemesi ile zamanla metabolize olarak miktarı azalan ve meyveye acılık 
veren bir maddedir (Amiot ve ark., 1989; Esti ve ark., 1998; Ryan ve ark., 1999; Sanchez 
ve ark., 2007). 
Olgunlaşmamış zeytinlerde oleuropein, meyve ağırlığının yaklaşık %2’sini 
oluşturmaktadır. Meyve olgunluğa eriştiği zaman, oleuropein içeriği azalır. Zeytin 
meyvesinin oleuropein içeriği, genç meyvedeki kuru maddenin %14’üne erişebilmektedir. 
Küçük meyve kültürleri, yüksek oleuropein içeriği ile karakterize edilirken, büyük meyve 
kültürleri genellikle, oleuropeinin az miktarlarını içermekte olduğu bildirilmektedir 
(Tokuşoğlu, 2010). 
 
 
Şekil 1. Oleuropeinin kimyasal yapı formülü (Winkelhausen ve ark., 2005). 
 
Zeytinin hasattan hemen sonra tüketilebilir nitelikte olamamasından sorumlu olan bu 
glikozit suda çözünebilme özelliğine sahiptir. Klasik salamura yöntemi, alkali uygulaması, 
enzimatik yöntem ya da mikroorganizmalarla hidrolize edilerek zeytinden 
uzaklaştırılabilmektedir (Fleming ve ark., 1973; Brenes ve ark., 1995; Marsillo ve Lanza, 
1998; Brenes ve DeCastro, 1998). Enzimatik hidroliz yönteminde oleuropein β-glikozidaz 
enzim aktivitesiyle glikoz ve oleuropein aglikona parçalanmakta, daha sonra esteraz 
enziminin etkisiyle hidroksitriosol ve elenolik asit oluşmaktadır (Şekil 2) (Marsillo ve 
Lanza, 1998). 
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Şekil 2: Oleuropeinin β-glikozidaz enzimi ile hidrolizi 
 
Zeytin ağacının tamamında bulunan oleuropein zeytinde, dolayısıyla posasında, 
yağında ve zeytinyağı üretimi sırasında ortaya çıkan atıklarda (alperujo) da bulunmakla 
birlikte, bu bileşiğin doğada bilinen en önemli kaynağı zeytinciliğin yan ürünü olan zeytin 
yaprağıdır (60-90 mg/g (kuru ağırlık)) (Soler-Rivas ve ark., 2000; Gikas ve ark., 2007). 
Yapılan çalışmalarda zeytinyağında oleuropein içeriğinin %0.005 ile 2 arasında değişiklik 
gösterdiği, alperujoda %0.87 ve zeytin yaprağında ise %1-14 arasında olduğu belirlenmiştir 
(Priego-Capote ve ark., 2004; Beauchamp ve ark., 2005). 
Yüzyıllarca yaşayabilme özelliğine sahip olan zeytin ağacının ürünleri sağlığa yararlı 
etkileri ile uzun zamandır bilinen gıda maddeleri arasındadır (Soler-Rivas ve ark., 2000). 
Bu ürünlerin yapılarında bulundurdukları oleuropeinin antioksidan, antimikrobiyel, 
antienflamatuar, antiaterojenik, antikarsinojenik, antiviral aktiviteler dahil olmak üzere çok 
sayıda farmakolojik özelliğe sahip olduğu birçok araştırıcı tarafından ortaya konmuştur 
(Visioli ve ark., 1998; Owen ve ark., 2000; Visioli ve ark., 2002; Carluccio, 2003; Micol ve 
ark., 2005; Tripoli ve ark., 2005; Sanchez ve ark., 2007; Gikas ve ark., 2007). Yapılan 
çalışmalar, yüksek miktarda oleuropein içeren zeytin yapraklarından elde edilen fenolik 
fraksiyonun, lipoprotein oksidasyonunu önlediği ve bu nedenle besin takviyesi olarak 
önemli rol oynadığını göstermektedir (Visioli ve ark., 1995; Tuck ve Hayball, 2002). 
Ayrıca oleuropeinin ana biyoaktif metaboliti hidroksitriosolün, doğal olarak elde edilen 
güçlü bir antioksidan olduğu, diğer yapısal alt birimi elenolik asitin ise güçlü antiviral etki 
gösterdiği bildirilmektedir (Fleming ve Etchells, 1967; Renis, 1975; Saija ve ark., 1998; 
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Visioli ve ark., 1998). Bundan başka oleuropeinin alzheimer hastalığının etyolojik faktörü 
Aβ amiloid peptid ile non-kovalent kompleks oluşturduğu ileri sürülmektedir (Bazoti ve 
ark., 2006; Gikas ve ark., 2007). 
 
Oleuropeinin Kimyası ve Biyosentezi 
Oleuropein, Oleaceae, Gentianaceae ve Cornaleae familyalarında yüksek miktarda 
bulunan sekoiridoit grubu bir bileşiktir. Sekoiridoitler, siklopentanopiran halkasına sahip 
acı lezzetli monoterpen lakton olan iridoitlerin, siklopentan halkasının parçalanması ile 
oluşmaktadır (Şekil 3).  
 
 
Şekil 3: İridoit ve sekoiridotin kimyasal yapısı 
 
Oleaceae familyasındaki sekoiridoitler ekzosiklik 8,9-olefinik bağ tarafından 
karakterize edilen, elenolik asit ve glikoz kalıntısının kombinasyonu oleosid türevleridir. 
Oleaceae sekoiridoit glikozitlerine özgü oleosid iskeletine sahip olan oleuropein, üç yapısal 
alt birimden oluşmakta olup bunlar; hidroksitriosol diğer bir deyişle 4-(2-hidroksietil) 
benzen-1,2 diol olarak adlandırılan bir polifenol ile sekoiridoit elenolik asit ve glikoz 
molekülüdür (Şekil 1) (Soler-Rivas ve ark., 2000; Gikas ve ark., 2007). İşlem görmemiş 
zeytin meyvesi ve yaprağındaki oleuropein konsantrasyonu, zeytin meyvesinin olgulaşması 
ya da işlem görmesi (yağ üretimi gibi) sırasında, gerçekleşen bir takım kimyasal ve 
enzimatik reaksiyonlar sonucu azalırken, oleuropeinin başlıca parçalanma ürünü 
hidroksitriosol konsantrasyonunda artış meydana gelmektedir. Zeytin meyvesinin 
olgunlaşması; oleuropein birikiminin meydana geldiği gelişme fazı, klorofil ve oleuropeinin 
azalma gösterdiği yeşil olgunlaşma fazı ve oleuropein azalmasının devam ettiği, 
antosiyaninlerin belirdiği siyah olgunlaşma fazı olmak üzere üç evrede gerçekleşmektedir. 
Olgunlaşmanın ilk evrelerinde oldukça yüksek olan oleuropein miktarı meyve kuru 
ağırlığının %14’ne kadar ulaşmaktadır (Amiot ve ark., 1986; Amiot ve ark., 1989). Yeşil 
olgunlaşma fazının başlangıcında oleuropein miktarındaki azalma ile birlikte, oleuropeinin 
glikozidik türevleri elenolik asit glikoziti ve demetiloleuropein oluşumu söz konusudur. 
Demetiloleuropein birikimi, siyah zeytinin ana bileşeni olana kadar devam etmektedir 
(Bianco ve ark., 1993). Bu iki bileşik, esteraz enziminin aktivitesiyle oluşmaktadır. Esteraz 
aktivitesi olgunlaşmanın birinci fazında artış göstermekte, siyah olgunlaşma evresinde ise 
maksimum düzeye çıkmaktadır. Oleuropeindeki düşüşle eş zamanlı olarak genç zeytinlerde 
daha az bulunan ligstrosit gibi diğer oleosid miktarlarında da düşüş meydana gelirken, bazı 
flavonoidler ve verbaskozit gibi diğer fenolik bileşiklerde artış meydana gelmektedir. 
Verbaskozit, zeytin meyvesinin başlıca hidroksisinnamik asit türevidir. Bu fenolik bileşik 
genç zeytinlerde olgunlaşmanın başlangıcında ligstrosit ve cornosite oranla daha az 
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miktarda bulunmaktadır. Yeşil zeytinler normal boyutuna ulaştığında ise ligstrosit ve 
cornosit kaybolurken, halleridon oluşumu gözlemlenmektedir (Amiot ve ark., 1989; Bianco 
ve ark., 1993). Zeytin meyvesinde oleuropeinin sadece glikozidik türevleri birikmesine 
karşın yapraklarda dihidroksitrisol ve oleuropeinin glikozidik olmayan türevleri de tespit 
edilmiştir (Amiot ve ark., 1989; Amiot ve ark., 1990). Oleaceae familyasındaki 
oleuropeinin biyosentezi, mevalonik asit üzerinden gerçekleşmektedir (Damtoft ve ark., 
1992). Karbon iskeletini oluşturan mevalonik asitin bir dizi reaksiyonu sonucu; geraniol, 
10-hidroksigeraniol ya da stereo izomeri 10-hidroksinerol ve iridodial oluşmaktadır. Bu 
bileşikler loganinin prekürsörü olarak bilinmektedir. Sırasıyla deoksiloganik asit, 7-
epiloganik asit ve 7-ketologanik asit oluşumundan sonra, gerçekleşen bir dizi dönüşüm 
sonucu oleuropeinin direk prekürsörü olan ligstrosit meydana gelmektedir. Deoksiloganik 
asit ve 7-ketolaganik arasındaki gerçekleşen dönüşümlerin bitki türüne ve yılın belli 
zamanlarına göre değişiklik gösterdiği belirtilmektedir (Damtoft ve ark., 1995). Oleaceae 
familyasındaki oleuropeinin, Damtoft ve ark. (1992) tarafından öngörülen biyosentez yolu 
Şekil 4.’de gösterilmiştir.  
 
Oleuropeinin Antimikrobiyel Etkisi 
Mikrobiyel gelişmeyi kontrol altına almak amacıyla kullanılan katkı maddeleri 
antimikrobiyel olarak adlandırılmaktadır. Ancak son yıllarda, bu amaçla kullanılan sentetik 
kökenli maddelerin insan vücudunda istenmeyen ve beklenmedik yan etkiler 
oluşturmasının yanı sıra mikroorganizmaların bunlara karşı direnç kazanması alternatif 
olarak doğal antimikrobiyel maddelerin arayışına neden olmuştur (Sanchez ve ark., 2007). 
Doğal antimikrobiyel maddeler arasında gösterilen oleuropeinin, mikroorganizmaların 
gelişme hızını geciktirdiği ve inhibe ettiği bildirilmektedir (Sousa ve ark., 2006; Sanchez ve 
ark., 2007; Sudjana ve ark., 2009; Lee ve Lee, 2010). Bu konuda yapılan birçok çalışmada 
fenolik glikozit oleuropein ve parçalanma ürünlerinin Bacillus cereus, Enterococcus 
faecalis, Escherichia coli, Haemophilus influenzae, Klebsiella pneumonie, Lactobacillus 
plantarum, Moraxella catarrhalis, Pseudomonas fragi, Salmonella enteritidis, Salmonella 
typhi, Staphylococcus aureus, Staphylococcus carnosus, Vibrio parahaemolyticus, Vibrio 
cholerae, Vibrio alginolyticus ve küfler üzerinde inhibe edici etkisinin olduğu ifade 
edilmektedir (Juven ve Heniz, 1970; Tassou ve Nychas, 1995; Aziz ve ark. 1998; Bisignano 
ve ark., 1999; Furneri ve ark., 2002).  
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Şekil 4. Oleaceae familyasına ait bitkilerde oleuropeinin biyosentezi. 
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Etki mekanizması henüz tam olarak aydınlatılamamış olmakla beraber fenolik 
bileşiklerin, proteinleri denatüre etme yeteneğine sahip olduğu ve hücre zarı geçirgenliğini 
olumsuz etkilediği belirtilmektedir. Genel olarak yüzey aktif ajanlar olarak sınıflandırılan 
bu bileşikler antimikrobiyel aktivitelerini, hücre membranlarına zarar vererek ya da hücre 
peptidoglikanlarını parçalayarak; protein, inorganik fosfat, glutamat veya potasyum gibi 
sitoplazma bileşenlerinin sızmasına neden olarak gerçekleştirmektedirler (Juven ve ark., 
1972; Furneri ve ark., 2002; Sousa ve ark., 2006). Fenolik bileşiklerin düşük 
konsantrasyonları enerji üretiminde görev alan enzimlerin aktivitesini etkilerken, yüksek 
konsantrasyonları proteinleri çöktürmektedir (Juven ve ark., 1972; Denyer ve Stewart, 
1998). 
Oleuropeinin Staphylococcus aureus ve Escherichia coli üzerine etkisinin incelendiği 
çalışmalarda, toksik etkinin Gr (+) bakteriler üzerinde Gr (-) bakterilere göre daha fazla 
olduğu bildirilmiştir. Bu etkinin bakterilerin hücre yapılarındaki farklılıklardan 
kaynaklandığı belirtilmektedir (Furneri ve ark., 2002; Pereia ve ark., 2006; Sanchez ve ark., 
2007). 
Fleming ve Etchells (1967), dondurulmuş yeşil zeytinden elde ettikleri etil asetat 
ekstraktının, laktik asit bakterilerini inhibe ettiğini tespit etmişlerdir. Araştırıcılar bu 
ekstrakttan elde edilen ve oleuropeinin parçalanma ürünü olan aglikonun, laktik asit 
bakterileri üzerine oleuropeinden daha fazla inhibitör etkiye sahip olduğunu saptamışlardır. 
 Alkali ile muamele edilmiş, 121ºC’de 15 dakika sıcaklık uygulanmış ve hiç bir işlem 
uygulanmamış %0.4 oleuropein içeren çözeltilerin Lactobacillus plantarum’a karşı 
bakterisit etkilerinin araştırıldığı bir çalışmada sıcaklık uygulanan çözeltinin, herhangi bir 
işlem uygulanmayan çözeltiye göre daha güçlü bakterisit etki gösterdiği, alkali ile muamele 
edilen çözeltinin ise hemen hemen etkisiz olduğu saptanmıştır. Sonuç olarak araştırıcılar 
zeytinlerin alkali ile muamele edilmesinin, hem zeytinin acılığının giderilmesinde hem de 
yeterli fermentasyon ürünü oluşumunda olumlu etkisinin olacağını ifade etmektedirler 
(Ruiz-Barba ve ark., 1991). 
Araştırıcılar Mycoplasma pneumoniae, M. pirum, M. hominis ve M. fermentans’a karşı 
oleuropeinin etkisini in-vitro olarak incelemiş ve oleuropeinin bu mikroorganizmalar 
üzerinde etkili olduğunu saptamışlardır. Oleuropeinin bu etkisinin, yapısında bulunan orto-
difenol grubundan kaynaklanabileceği ileri sürülmektedir (Furneri ve ark., 2002). 
Winkelhausen ve ark. (2005) zeytinyağı eldesi sırasında zeytin meyvelerinin ezilmesi 
ve preslenmesi sonucu kalan artığın etanol ekstresinden elde edilen fenolik bileşiklerin 
%0.1 ve %0.2 oranlarında kullanıldığında Alternaria solani, Botrytis cinerea ve Fusarium 
culmorum küflerinin gelişmesinin inhibe edildiğini belirtmişlerdir. 
Zeytin meyvesinin bileşiminde yer alan fenolik bileşiklerin etil asetat ile ekstrakte 
edildiği diğer bir araştırmada, ekstrakttaki fenolik bileşiklerin Bacillus cereus T sporlarının 
çimlenmesini ve gelişmesini engellediği, saflaştırılmış olarak kullanılan oleuropeinin de 
benzer etkiyi gösterdiği tespit edilmiştir (Tassou ve ark., 1991). 
ABD’de oleuropeinin mononükleoz herpes, hepatit viruslarına, rotaviruslara, bovin 
viruslarına, köpeklerde parvoviruslara ve kedilerde lösemi viruslarına karşı antiviral 
aktivite gösterdiği kanıtlanmıştır (Fredrickson, 2000). Ayrıca yapılan çalışmalarda, zeytin 
yaprağının sulu ekstraktından elde edilen fenolik bileşiklerin Anti-HIV özellik gösterdiği 
bildirilmiş olup, oleuropein ve parçalanma ürünü hidroksitriosolun ayrı ayrı ve birlikte 
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kullanımı ile hücre içinde ve hücre dışında virüsün hücreye girişi ve hücreye 
entegrasyonunun engellendiği tespit edilmiştir (Lee-Huang ve ark., 2003; Bao ve ark. 2007; 
Lee-Huang ve ark., 2007a; Lee-Huang ve ark., 2007b). 
Zeytin yaprağından elde edilen fenolik bileşiklerin tümünün birlikte gösterdiği 
antimikrobiyel etki alanının, saf haldeki oleuropeinden daha geniş olduğu belirlenmiştir. 
Lee ve Lee (2010) zeytin yaprağının etanol ekstraktından elde ettikleri fenolik bileşikler ile 
ticari oleuropeinin antimikrobiyel etkisini inceledikleri çalışmalarında, oleuropeinin 
Salmonella enteritidis’e karşı güçlü bir inhibe edici etkiye sahip olduğunu ve zeytin 
yaprağından elde ettikleri fenolik karışımın (oleuropein, rutin, vanilin ve kaffeik asit) 
sinerjistik etki göstererek Salmonella enteritidis’e ek olarak Bacillus cereus’a karşı da 
antimikrobiyel etki gösterdiğini saptamışlardır. 
Yapılan başka bir çalışmada toz haline getirilmiş zeytin yapraklarının sulu ekstraktında 
bulunan fenolik bileşikler, HPLC/DAD kullanarak analiz edilmiş ve antimikrobiyel 
özellikleri incelenmiştir. Elde edilen ekstraktın farklı konsantrasyonlarının 
mikroorganizmalar üzerindeki inhibe edici etkisi sırasıyla Bacillus cereus ~ Candida 
albicans > Escherichia coli > Staphylococcus aureus > Cryptococcus neoformans ~ 
Klebsiella pneumoniae ~ Pseudomonas aeruginosa > Bacillus subtilis olarak bulunmuştur 
(Pereira ve ark., 2007). 
 
Sonuç 
Dünyada zeytin ağacı sayısı bakımından en zengin ülkelerden biri olan Türkiye için 
zeytincilik sektörü, hem tarım hem de sanayi açısından büyük önem taşımaktadır. Akdeniz 
beslenme tarzında öne çıkan, yüksek fenolik madde içeriğine sahip zeytin ve ürünleri insan 
sağlığı açısından oldukça önemli bir yere sahiptir. Bu denli değerli bir ürün olan zeytinden 
yeni faydalanma yollarının geliştirilmesine yönelik yapılan çalışmalarda zeytin yaprağı, 
zengin fenolik içeriği ile önem kazanmakta olup, tıp, ilaç ve kozmetik alanında yaygın bir 
şekilde kullanılmaktadır. Gıda sanayinde ise kullanım alanları ile ilgili çalışmaların devam 
ettiği son yıllarda, zeytin yapraklarından elde edilen çay tüketime sunulmuştur.  
Zeytin ağacının tamamında, özellikle de zeytin yapraklarında daha fazla bulunan 
oleuropein bileşiği, hastalıklar ve zararlılara karşı koruyucu etkisi ile zeytin ağacının 
dayanıklılığında oldukça önemli bir yere sahiptir. Mikroorganizmalara karşı inhibe edici 
etkiye sahip bu bileşik, zeytin meyvesinin olgunlaşmasıyla birlikte hidrolize olarak miktarı 
azalırken, zeytinin yenilebilir özellik kazanması amacıyla ise uzaklaştırılmaktadır. Doğal 
katkı maddesi olarak kullanımı amacıyla, yan ürün olan zeytin yapraklarının 
değerlendirilme imkanına sahip olması, bu durumun ülke ekonomisine sağlayacağı katkılar 
açısından da önemlidir.  
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